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RESUMEN

La pandemia de COVID-19 ha desafiado los sistemas de salud a nivel mundial, dado la escasez de tratamientos efectivos,
la vacunacién se ha posicionado como la estrategia primordial para mitigar esta enfermedad. Este enfoque adquiere una
importancia adicional en el contexto de los pacientes cardidpatas, quienes constituyen un grupo de alto riesgo de morbi-
mortalidad. En este sentido, es esencial comprender las implicaciones de los farmacos utilizados en el tratamiento de estas
enfermedades, incluidos los anticoagulantes, particularmente ante la proliferacién de desinformacién y mitos relaciona-
dos con las vacunas, su desarrollo y posibles efectos adversos. Con el objetivo de proporcionar orientacion relevante, esta
revision bibliografica tiene como propdsito equipar a los profesionales de la salud con las recomendaciones necesarias
sobre la vacuna contra la COVID-19 y el manejo de la terapia anticoagulante, facilitando asi la toma de decisiones eficaces
y oportunas. La evidencia sugiere que la administraciéon intramuscular de vacunas en este grupo se considera segura, con
una incidencia minima de hematomas; respaldando la recomendacion de vacunar a estos pacientes, en quienes la reco-
mendacion general de vacunacion es ain mayor que en la poblacidn general. Finalmente, se insta al paciente anticoagu-
lado a seguir las instrucciones de las autoridades sanitarias respecto a su indicacién y administracion.
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ABSTRACT

Why anticoagulated patients are a priority in covid-19 vaccination: myths and realities

The COVID-19 pandemic has challenged healthcare systems worldwide, given the scarcity of effective treatments,
vaccination has emerged as the primary strategy to mitigate this disease. This approach takes on additional importance
in the context of patients with heart disease, who constitute a high-risk group for morbidity and mortality. In this regard,
it is essential to understand the implications of drugs used in the treatment of these diseases, including anticoagulants,
particularly in the face of the proliferation of misinformation and myths related to vaccines, their development, and
possible adverse effects. With the aim of providing relevant guidance, this literature review aspired to equip healthcare
professionals with necessary recommendations on the COVID-19 vaccine and the management of anticoagulant
therapy, thereby facilitating effective and timely decision-making. Thus, evidence suggests that intramuscular vaccine
administration in this group is considered safe, with minimal incidence of hematomas, supporting the recommendation
to vaccinate these patients, in whom the general vaccination recommendation is even greater than in the general
population. Finally, anticoagulated patients are urged to follow the instructions of health authorities regarding their
indication and administration.

Key words: Anticoagulation, COVID-19, vaccination, SARS-CoV-2, direct anticoagulants, Warfarin, DOAC.
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INTRODUCCION

Las pandemias son tan antiguas como la humanidad
misma. El 11 de marzo del 2020 la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS) decretd, dado el aumento exponencial
de pacientes infectados, que la infeccion por SARS-CoV-2
cumplia con el comportamiento de pandemia; poniendo en
jaque los sistemas de salud del mundo.

En las etapas iniciales, con base en un nimero limitado
de estudios al respecto, se creia una patologia netamente
respiratoria. No obstante, en su desenlace, se observé que la
enfermedad cardiovascular tenia un papel fundamental en
el desarrollo y pronéstico de la infeccidn. Asi, los pacientes
cardiépatas conforman el grupo de mayor riesgo de morbi-
mortalidad. (1)

Seguidamente, en América Latina, las enfermedades car-
diovasculares constituyen la principal causa de muerte; por
lo que, resulta imperante conocer las implicaciones de los
farmacos utilizados en el manejo de dichas patologias, entre
ellos, los anticoagulantes. (2)

Por otro lado, en la actualidad, no existe un tratamiento
eficaz para la infecciéon por SARS-CoV-2. Las medidas de pre-
vencion y, en especial, la vacunaciéon constituye la Unica via
factible para frenar esta enfermedad. (3)

En ese sentido, la Agencia Europea de Medicamentos
(EMA), autorizé el uso de las vacunas desarrolladas por las
companfias Pfizer-BioNTech, Moderna, Johnson&Johnson y
Astrazeneca (4); mientras que, la Administracién de Medi-
camentos y Alimentos (FDA), aprobd las de Pfizer-BioNTech,
Moderna y Johnson & Johnson; considerando, en todos los
casos, que los beneficios de su administracién son mayores
que sus potenciales riesgos. (5)

De igual forma, las fichas técnicas coinciden en cuan-
to a las consideraciones a tener presentes, dada su via de
administracion intramuscular, en pacientes anticoagulados,
trombocitopénicos o portadores de algun trastorno de la
coagulacién; considerando que deben aplicarse con pre-
caucién dado que podrian producirse hemorragias o hema-
tomas. Asi, se requiere de una consideracidon especial, ya
que existe un riesgo ligeramente mayor. No obstante, cabe
destacar, que en ninguno de los casos estas se consideran
contraindicadas. (6, 7, 8, 9)

De este modo, la presente revisiéon bibliografica pre-
tende dotar a los profesionales en salud con las recomen-
daciones necesarias acerca de la vacuna de la COVID-19 y
el tratamiento anticoagulante; permitiéndoles la toma de
decisiones eficaces y oportunas.

PREVIO A LA APLICACION DE LA VACUNA

Los pacientes que reciben tratamiento anticoagulante
son pacientes de alto riesgo y; por tanto, se consideran una
poblaciéon vulnerable para la infeccion por SARS-CoV-2.

Ademas, es muy frecuente la concomitancia entre formas
graves de COVID-19 y factores de riesgo cardiovasculares,
como edad avanzada, hipertension arterial, diabetes melli-
tus, o enfermedad cardiovascular aterosclerética previa,
insuficiencia cardiaca y/o portadores de protesis mecanicas.
Por todo ello, la recomendacion general de vacunacién en los
pacientes en tratamiento anticoagulante es ain mayor que
en la poblacién general de su misma edad. (3)

Asimismo, se desaconseja la suspension de la medicacién
anticoagulante o antiagregante para recibir la vacuna contra
la COVID-19. Los pacientes cardidpatas deben extremar la
adherencia al tratamiento médico, pues, en ellos, la COVID-
19, presenta una evolucién mas desfavorable y con un mayor
riesgo de complicaciones. (3)

A continuacion, las recomendaciones con base en los
distintos grupos terapéuticos.

Warfarina o acenocumarol

Los pacientes anticoagulados con acenocumarol o war-
farina pueden recibir inyecciones intramusculares si su INR
mas reciente (Ultimas 6-8 semanas) se ajusta a las metas
terapéuticas establecidas por su médico tratante. (3, 10)
El INR debera estar entre 2-3 en caso de fibrilacién auricu-
lar, tromboembolismo pulmonar, accidente cerebrovascular,
infarto agudo al miocardio y cardiopatias valvulares; y entre
2,5-3,5 en portadores de prétesis valvulares mecénicas y
tromboembolismo pulmonar en sindrome antifosfolipidos.
(3, 11) Los pacientes con INR objetivo mayor a 4, o con tera-
pia antitrombotica dual, deben tratarse de forma individual.
Esto, dado que el riesgo de hemorragia se incrementa si el
INR estd por encima de 4; cuanto mas alto el valor INR, mayor
el riesgo de sangrado. (3, 11)

Anticoagulantes orales directos,
heparina y/o fondaparinux

En los pacientes anticoagulados con anticoagulantes
orales directos (DOACs) o que reciben una dosis completa
de heparina o inyecciones de fondaparinux se debe evitar el
pico maximo del farmaco al administrar la vacuna. Lo ante-
rior, retrasando, hasta después de la aplicacién de la vacuna,
la dosis diaria del mismo. (3, 10)

Tabla 1
Comparacion del tiempo, en horas, a la concentracién maxima
entre los distintos DOACs. (12)

Tiempo (h) a la cc maxima

Dabigatran 1.5-3
Rivaroxaban 2-3
Apixaban 3-4
Edoxaban 1-2
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Figura 1. Flujograma propuesto para la administracién de la vacuna de la COVID-19 en el paciente anticoagulado. Elaboracién propia.

Antiagregantes plaquetarios

Los pacientes en tratamiento con antiagregantes pla-
quetarios pueden continuar su tratamiento y ser vacunados
sin necesidad de ningun ajuste (3, 9)

De este modo, la Unica contraindicacién existente para la
administracién de la vacuna es la hipersensibilidad al princi-
pio activo o a algunos de los excipientes. (5, 6, 7, 8)

DURANTE LA APLICACION DE LA VACUNA
Recomendaciones para la aplicacion de la vacuna

En primer lugar, debe prepararse la medicacion, de
acuerdo con las indicaciones del fabricante, y el material
necesario para aplicar la vacuna y responder ante una posi-
ble reaccion adversa inmediata, especialmente la anafilacti-
ca.(13)

En segundo lugar, debe comprobarse que los requisitos
exigidos para garantizar la conservacién y manipulaciéon de
la vacuna se han cumplido en tiempo y forma. Seguidamen-
te, realizar el cribado pre-vacunacion; detectando contrain-
dicaciones y otras situaciones especiales. (13) En el paciente
anticoagulado, debe informarse acerca del riesgo; ligeramen-
te, aumentado de hemorragia y hematoma local. (3)

En tercer lugar, la vacuna de la COVID-19 debe ser apli-
cada de forma intramuscular. En el paciente anticoagulado
debe evitarse el 4rea glutea; siendo preferible el musculo
deltoides dada la menor vascularizacion de la zona. (3) Asi-
mismo, para la inyeccién se debe elegir, con técnica aséptica,

una zona de piel intacta y sin lesiones, introducir la aguja
(calibre 23 o 25) en angulo de 90° con respecto a la piel y,
en el paciente anticoagulado, emplear la técnica en Z. (3, 13)
Finalmente, tras la administracion y con el fin de disminuir
las complicaciones asociadas, se recomienda aplicar presién
firme, sin masajear, al menos de 2 a 5 minutos. (3)

Finalmente, la vacuna de la COVID-19 debe ser aplicada
por un profesional de salud con conocimiento acerca de
los protocolos, indicaciones y potenciales complicaciones.
Asimismo, debe observarse al paciente, por al menos 15
minutos, tras su administracion.

TécnicaenZ

Esta técnica, empleada en la administracion de hierro
y/o vitaminas, consiste en estirar la piel desplazando los
tejidos subyacentes, de forma que las diferentes capas se
desalinean; previendo, al marcar una trayectoria en zigzag, la
fuga de medicacion hacia el tejido subcutaneo y mejorando
la absorcién muscular. Tras el estiramiento, se pincha e inyec-
ta el farmaco. La aguja debe ser lo suficientemente larga para
alcanzar el plano muscular. Los tejidos se realinean al soltar
la piel, pero la incisidn que deja la aguja no coincide entre los
tejidos; por lo que, el liquido no puede refluir. (3, 14)

Riesgo de hematomas

La administracién intramuscular de vacunas en pacien-
tes anticoagulados se considera segura, con una incidencia
muy baja de hematomas. En el meta-anélisis publicado por
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Figura 2. Aplicacion de la Técnica en Z en la inyeccidn intramuscular de me-
dicamentos. (14)

Caldeira, et. al, el cual incluyé 16 estudios y 642 pacientes,
se concluyé que el uso de la via intramuscular no aumenta
el riesgo de hematomas en comparacién con la via subcu-
tanea. Ademas, no se reportd ningun efecto hemorragico
importante. Por lo que, tanto los pacientes como el personal
sanitario deben estar tranquilos respecto a las vacunas intra-
musculares. (15)

POSTERIOR A LA APLICACION DE LA VACUNA

Efecto sobre el control de la anticoagulacién en pacien-
tes que utilizan antagonistas de la vitamina K (AVK):

Lotti, et. al, concluyeron, tras estudiar los niveles de
anticoagulacién posterior a la vacuna contra la COVID-19 en
320 pacientes que mantenian una terapia anticoagulante
oral estable, que no existe efecto clinicamente significativo
en la calidad de la terapia anticoagulante. Ademas, no se

observé disparidades entre las cuatro vacunas aprobadas
por EMA. (16)

No obstante, Visser, et. al, estudiaron especificamente
el efecto de la vacuna de Pfizer-BioNTech (BNT162b2) sobre
el control de la anticoagulacion en mas de 3000 pacientes
en tratamiento con AVK; concluyendo que existe un efecto
negativo inmediato sobre dicho control, con un 33,3% de los
pacientes que experimentan un INR fuera de rango después
de la primera dosis en comparacion con el 24,4% antes de la
vacunacién. Las posibles explicaciones de este efecto inclu-
yen reacciones sistémicas a la vacuna (experimentadas por
aproximadamente el 50% de los pacientes), ajuste de dosis
por parte de médicos o pacientes en previsién a los poten-
ciales efectos adversos, y la posible inhibicion del citocromo
p-450 por la vacuna (observado en modelos animales).

Estos hallazgos sugieren la necesidad de un monitoreo
del INR poco después de la vacunacion, inclusive en pacien-
tes estables. (17)

Esencialmente, después de la vacunacién, se produce
un aumento en los niveles de inmunoglobulinas, lo que
podria resultar en mayor viscosidad de la sangre. Niveles
inusualmente elevados de inmunoglobulinas podrian poten-
cialmente interferir con los analisis de los perfiles de coagu-
lacién. Por lo que otros autores han cuestionado, dado que
no se ha demostrado una interaccion directa entre la vacuna
y los AVK, las técnicas de laboratorio empleadas; abogando
por una interpretacion cuidadosa de los resultados. (18) Mas
estudios son necesarios en ese sentido.

Efecto sobre el control de la anticoagulacion en
pacientes que utilizan DOACs

Hasta donde sabemos, los pacientes que utilizan DOACs
no experimentan efectos directos sobre el control de la anti-
coagulacién tras vacunarse contra la COVID-19. Sin embargo,
esto no ha sido estudiado exhaustivamente. (17)

CONCLUSION

Se puede aplicar la vacuna frente a la COVID-19 en los
pacientes anticoagulados. La via intramuscular en la adminis-
tracién no supone una contraindicacién, ya que los beneficios
superan; ampliamente, los riesgos. Es mas, la recomendacién
general de vacunacién en estos pacientes es aln mayor que
en la poblacién general. Por tanto, se recomienda al paciente
anticoagulado seguir las instrucciones de las autoridades
sanitarias respecto a su indicacién y administracién.
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